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Resumen

Las imagenes SPECT de perfusién miocdrdica brindan informacién sobre el flujo sanguineo del musculo
cardiaco. Previo a ser interpretadas por un cardiélogo nuclear, las imdgenes deben ser reorientadas a lo largo
del eje largo del corazdn. Esto suele realizarse de manera manual, siendo un proceso dependiente del operador
y por lo tanto de reproducibilidad limitada. En este trabajo proponemos un método de reorientacién
automatico utilizando una red neuronal convolucional para predecir las posiciones de la base, apice y centro
del ventriculo derecho a partir de las imagenes adquiridas. El modelo fue entrenado a partir de imagenes y
anotaciones elaboradas por dos profesionales distintos. Los resultados obtenidos fueron comparados con los
errores inter e intra operador, y de esta manera se pudo confirmar que el método propuesto logra un rango de
error al menos tan bueno como el de los métodos manuales.
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Abstract

Myocardial perfusion SPECT imaging supplies information about the blood flow in the cardiac muscle.
Images must be reoriented with respect to the heart’s long axis before they can be interpreted. This step is
usually performed manually, which means the process is operator-dependent and thus suffers from limited
reproducibility. In this work we propose an automatic reorientation method by using a convolutional neural
network in order to predict the location of the base, apex and center of the right ventricle from the acquired
images. Training of the model was performed from images labeled by two different professionals. Results were
compared with the inter and intra observer variabilities, verifying that the error range of the proposed method
is within the same bounds as for the manual case.
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Introduccién

Las imdgenes SPECT de perfusién miocdrdica con 99mTc-Sestamibi juegan un rol fundamental en el
diagndstico de la enfermedad coronaria, siendo una modalidad semi-cuantitativa. El proceso de andlisis
cuantitativo de estudios de perfusion miocardica consiste en varias etapas en el procesamiento de los datos
adquiridos. Desde la reconstruccion, la reorientacién y la segmentacién hasta la generacién de los mapas
polares, la comparaciéon con limites normales y el calculo final de los parametros clinicos cuantitativos
(Germano & Berman, 2006, 69-70).

En este trabajo nos centramos en la etapa de reorientacion desde los cortes transaxiales a los ejes cardiacos
(eje largo vertical, eje largo horizontal y eje corto). Esto requiere en general determinar de manera manual la
posicion central de la base del miocardio, el apice y el centro del ventriculo derecho. Pueden encontrarse un
numero de trabajos publicados recientemente sobre el desarrollo de herramientas de reorientacién
automadticas y basadas en redes neuronales (Zhang et al., 2021) (Zhu et al., 2023). A diferencia de trabajos
previos, el método propuesto utiliza una arquitectura 3D U-Net (Cigek et al., 2016) para realizar la ubicacion de
la base, el dpice y el centro del ventriculo derecho en lugar de directamente producir las imdgenes
reorientadas. Adicionalmente, realizamos una estimacién de la variabilidad resultante del alineamiento
manual por dos operadores humanos distintos asi como entre un mismo operador con un lapso de 3 meses
entre alineamientos.

Encontramos que el método propuesto logra la ubicaciéon de las tres referencias anatémicas con una
precisiéon comparable a la que se obtiene de un operador humano. También, que las variabilidades inter e intra
operador en la reorientacién pueden generar diferencias en los valores de captacién de los segmentos del
mapa polar de +15% y que las diferencias entre el método manual y el automadtico también estdn contenidas
dentro de este rango.

Desarrollo

Se entrend una red neuronal de arquitectura 3D U-Net como predictor de las coordenadas espaciales de la
base, el apice y el ventriculo derecho a partir de imagenes de perfusién miocardica SPECT adquiridas con el
radiofarmaco 99mTc-Sestamibi. Para el entrenamiento se utilizaron versiones aumentadas con rotaciones,
traslaciones y cambios de contraste de 128 estudios SPECT. Del total de estudios, 48 fueron adquiridos
utilizando un equipo hibrido SPECT/CT reconstruidos aplicando correcciones por atenuacién basada en la
tomografia computada, de aqui en mds referidos como los estudios AC. Mientras que los 80 estudios restantes
fueron adquiridos con un equipo GE Ventri sin correccidon por atenuacién, de aqui en mas referidos como los
estudios NAC.

El ensayo final se realiz6 sobre 30 estudios adicionales, 15 con correccién por atenuacién y 15 sin. Todos los
estudios fueron etiquetados por dos expertos. El software CARIMAS 2.10 (Rainio et al., 2023) fue utilizado para
etiquetar las imagenes, al igual que para realizar la segmentacion del ventriculo izquierdo y la generacién de
mapas polares cardiacos de 17 segmentos (Figura 1).
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Figura 1. Interfaz del software CARIMAS donde se cargan los estudios SPECT. En cada imagen se muestra
una parte del flujo de procesamiento ordenadas secuencialmente. La subfigura a. corresponde al paso de
reorientacion donde el experto realiza la seleccion de las tres referencias anatémicas. En b. se visualizan los
cortes cardiacos luego de aplicada la reorientacién y un algoritmo de segmentacién automatica define la
mascara del ventriculo izquierdo que puede ser refinada manualmente por el observador. Finalmente en c. se
calcula el mapa polar generado a partir de los resultados de la segmentacién, en este paso se pueden exportar
los valores de captacion obtenidos en cada uno de los segmentos.

A partir de las referencias anatomicas seleccionadas por los expertos se generaron imagenes en formato
nifty con la ubicaciéon de cada una en un canal distinto de la imagen. Para mitigar el problema de la baja
resolucion de las imagenes SPECT, se utilizé el método de interpolacién de volimenes parciales (Maes et al.,
1997). El método consiste en guardar informacién espacial de cada referencia en su canal correspondiente
como un cubo tridimensional de 8 voxels adyacentes. Cada uno de estos voxels guarda el valor de un peso
proporcional a la distancia euclidiana entre la ubicacién espacial de la referencia y el centroide del voxel. De
esta forma se conserva la resolucién subvoxel lograda por la interpolaciéon del software CARIMAS que trabaja
con una version escalada a un mayor tamano de las imagenes SPECT.
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Los nuevos archivos nifty generados se utilizan como anotaciones de referencia para el entrenamiento y
para el calculo de métricas finales sobre el conjunto de prueba. Las inferencias del modelo 3D U-Net fueron
transformados inversamente desde los archivos nifty a los valores de coordenadas espaciales interpolados y
almacenados en un archivo XML bajo el formato necesario para ser cargados como un proyecto de CARIMAS.
De esta forma, tanto el caso manual como el automatico pasaron por el mismo algoritmo de segmentacion y
calculo de mapas polares automatico de CARIMAS.

Se calcul6 el error relativo por segmento entre los mapas polares obtenidos a partir de la orientacion
manual y aquellos obtenidos a partir de las predicciones sobre el conjunto de pruebas. Adicionalmente, el
profesional que etiquetd los datos AC utilizados para el entrenamiento volvi6 a etiquetar los 30 estudios del
conjunto de prueba unos 3 meses mas tarde y se compararon las diferencias entre los casos de prediccién
automatica, interoperador e intraoperador mediante la prueba de los signos para datos emparejados.

Resultados

Como puede observarse en la Tabla 1, el método propuesto sobre AC resulté ser aquel con el menor error
relativo medio en las captaciones por segmento observadas en el mapa polar, seguido del caso intraoperador, el
método propuesto sobre NAC y por ultimo el caso interoperador.

Comparacion u o MAE

Oplvs Opl (AC) 0.24% 8.62% 5.60%
Op1 vs Op2 (NAC) 3.38% 7.14% 5.21%
3D-UNet vs Op1 (AC) 0.19% 7.53% 5.40%
3D-UNet vs Op2 (NAC) 1.27% 5.11% 3.60%

Tabla 1. Medias, desviaciones estandar y error medio absoluto (MAE) de los errores relativos tomando la
diferencia entre los valores de captacién por segmento del método y el etiquetado final realizado por el
operador 1. Cada fila se calcul6 calculando las diferencias de los 17 segmentos sobre 15 los estudios de prueba
AC o0 NAC segun corresponda (n=255)
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Figura 2. Regresion lineal de las coordenadas para cada uno de los ejes del volumen.

La variabilidad interoperador demostro ser significativa para 6 de los 18 segmentos (17 segmentos + global) y
para 2 de las 9 coordenadas (p<0.05). En el caso de la variabilidad intraoperador, 2 segmentos y 1 coordenada
fueron estadisticamente significativos (p<0.05). Los errores de la predicciones de la red sobre NAC no
demostraron ser significativos para ningin segmento ni coordenada (p>0.1). Mientras que las predicciones
sobre AC solo 1 coordenada tuvo error significativo y ningin segmento (p<0.05).
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Figura 3. Gréficas de Bland Altman (Bland, J. M., & Altman, D. G., 1986) de las diferencias relativas en los
valores de perfusién por segmento. En cada gréfica se visualizan las diferencias entre operadores, entre el
mismo operador en momentos distintos o entre el modelo automadtico y un operador . La diferencia de escala
en los valores de cuentas entre ambas graficas se debe a que el conjunto de datos de la grafica derecha es sobre
los datos AC y la izquierda sobre los NAC.
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Figura 4. Graficas de boxplot de los errores relativos por segmento. Los boxplots correspondientes a los
extremos se calcularon sobre los datos NAC del conjunto de prueba. Mientras que los dos boxplots centrales, se
calcularon sobre los datos AC del conjunto de prueba.

A partir de la figura 2 se puede ver que existe una alta correlacién entre las predicciones automaticas y las
anotaciones manuales ( R? > 0,98 para los tres ejes). Como puede apreciarse en las figuras 3 y 4, las
predicciones del modelo muestran errores en el mismo rango o menor que las comparaciones inter e intra
operador, tanto en los valores por segmento. Esto parece indicar que el método propuesto es al menos tan
bueno como un operador humano profesional con la ventaja de que el método automdtico siempre tiene la
misma consistencia y reproducibilidad en sus predicciones.

Conclusiones

La arquitectura 3D U-Net utilizada es capaz de predecir de manera automatica las posiciones de la base,
apice y ventriculo derecho con errores milimetricos para la mayoria de los casos. El error en la orientacion
automatica da indicios de estar al menos en el mismo orden que el error interoperador tanto como el
intraoperador, +15% en los valores de captacion por segmento en todos los casos.

Existen limitaciones al comparar entre los resultados intra e inter operador asi como también para los datos
AC y NAC dado que ambos casos pertenecen a estudios distintos realizados sobre distintos pacientes.
Asimismo, la baja cantidad de estudios para cada uno de los conjuntos de ensayo limita la robustez y cantidad
de analisis estadisticos que pueden realizarse sobre los resultados obtenidos. Aun asi, los resultados del modelo
propuesto son prometedores cuando se comparan las predicciones realizadas con las anotaciones manuales
sobre un mismo conjunto de datos. Queda pendiente la validaciéon del andlisis en ensayos con un mayor
numero de estudios y de operadores humanos.
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